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摘要 : 在 用 K 去 极 化 条 件 下 ， 研 究 了 溴 氰 菊 酯 和 和 氧 菊 酯 分 别 对 敏感 、 抗 省 氨 菊 酯 和 抗 氧 薄 酯 家 晶 Musca domestica. 品系 脑 突 
和 触 体 释放 神经 递 质 去 甲骨 上 腺 素 的 影响 。 结 果 表明 : 在 用 K 去 极 化 后 ， 神 经 递 质 去 甲骨 上 腺 素 的 释放 在 抗 澳 氰 菊 酯 和 抗 
毛 菊 酯 家 蝇 品 系 中 比 敏感 品系 分 别 下 降 47.0% 和 51.0%; 当 用 1077 moV/L 省 氰 菊 酯 预 处 理 家 蝇 脑 突 触 体 ， 用 K-* 去 极 化 后 对 
敏感 、 抗 省 氰 菊 酯 和 抗 氧 菊 酯 家 蝇 品 系 释 放 去 甲 肾 上 腺 素 的 加 强 作用 分 别提 高 80.3%、26.5% 和 70.5%; 用 107? molL A 
菊 酯 预 处 理 3 个 家 临 品系 的 突 触 体 对 去 甲骨 上 腺 素 释 放 均 无 加 强 作用 。 由 此 表明 ， 家 蜡 对 省 氰 菊 酯 的 抗 性 是 与 Na' 通道 的 
亲 和 性 降低 有 关 ， 而 氧 菊 酯 的 抗 性 与 Na* 通道 的 亲 和 性 关系 不 大 。 
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Abstract: The release of ^ H-labeled norepinephrin was used to assess the effect of selected neurotoxins on synaptosomes 
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from brains of the susceptible (SP), deltamethrin-resistant CDel-R2 and permethrin-resistant C2CI-R2 houseflies. A 
reproducible release of ^ H-neurotransmitter was evoked by pulsed-depolarization in the presence of elevated K* (55 mol/ 
L). The enhanced ^ H-norepinephrin release from housefly synaptosomes of Del-R and 2CI-R reduced by 47.096 and 
51.096 respectively in comparison with that from the susceptible strain. The synaptosomes pretreated with 10 ? mol/L 
deltamethrin in SP» Del-R and 2CI-R strains resulted in 80.3%, 26.596 and 70.596 enhancement of ^ H-neurotrans- 
mitter release during pulsed-depolarization: respectively. These results were consistent with the hypothesis that knocked 
down resistance is most likely due to a decreased affinity of the voltage-gated sodium channel for deltamethrin. However: 
the resistance against permethrin showed little effect on synaptosomal efflux of ^ H-norepinephrin. 
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目前 含 成 拟 除 虫 菊 酯 约 占 世 界 销售 杀 虫 剂 的 
30% (Sun et al .，1994)。 由 于 它 具 有 速效 、 高 效 、 
广 谱 的 杀 虫 作用 ， 对 人 瘟 毒 性 低 ， 对 环境 污染 轻 等 
特点 ， 在 我 国 于 20 世纪 80 年 代 初 开始 被 广泛 应 用 
于 农业 、 卫 生 害 中 的 防治 。 因 长 期 连续 地 单独 使 
用 ， 几 年 以 后 ， 许 多 昆虫 对 其 产生 了 抗 性 ， 有 些 种 
类 在 有 些 地 区 的 抗 性 增长 速度 惊人 。 如 1985 年 ， 
山东 高 密 的 棉 蚜 对 省 氰 菊 栈 的 抗 性 比 1980 年 提高 
2 265 人 和信， 同期 对 氰 成 菊 酯 的 抗 性 增加 350 È 


运转 等 ，1999)。 我 们 室内 培育 的 抗 汝 氰 菊 醋 家 内 
品系 CDel-RO 对 省 氰 菊 醋 和 和 毛 菊 本 的 抗 性 分 别 达 
100280 和 7 683 倍 ， 抗 氯 菊 醋 家 量 品 系 (2CLR) 
对 涡 氯 菊 醋 和 氯 菊 本 的 抗 性 分 别 为 1 495 和 11 532 
音 。 赵 文 柱 等 (19900 用 电 生 理 技术 分 别 测 定 了 敏 
感 CSP), Del-R 和 2CLR 家 蝇 品 系 中 枢 神 经 系统 对 
RAA AAEM DDT 的 敏感 性 ， 指 出 Del-R 对 
3 种 杀 虫 剂 的 敏感 性 比 SP 品系 分 别 下 降 1 011、1 
833 和 > 667 fà: 2CI-R 分 别 下 降 95. 65 和 > 667 
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fi. WAHT Del-R 和 2CI-R 品系 中 可 能 存在 抗击 倒 
(knockdown resistance. Kdr) 基因 ， 引 起 对 拟 除 虫 菊 
EBAI DDT 的 抗 性 和 交互 抗 性 。 汉 国 蓄 等 《1993 ) 
测定 了 SP、Del-R 和 2CLR 的 抗击 倒 时 间 、 增 效 比 
值 等 ， 间 接地 证 明了 Del-R fü 2CI-R 存在 Kdr 基因 。 
我 们 研究 了 神经 递 质 ?*H- 去 甲 肯 上 腺 素 PHO) - 
norepinephrine] CH-NE ) 的 释放 与 家 晶 对 拟 除虫菊 
酯 抗 性 的 关系 ， 以 进一步 了 解 神 经 递 质 释 放 与 带 
Kdr 基因 的 家 蝇 抗 性 的 关系 。 
1 材料 与 方法 
1.1 供 试 昆 虫 

敏感 家 蝇 品 系 〈SP): 引 自 美国 Texas A & MX. 
FERR Plapp 教授 实验 室 ， 未 接触 过 任何 杀 上 虫 
剂 。 抗 溴 氰 菊 酯 品系 CDe-RO: 1983 年 采 自 北京 郊 
KE, H 9%9%% 泛 和 氰 菊 酯 逐 代 筛 选 而 成 ， 抗 性 与 
sp 品系 相 比 已 达 100 280 倍 。 抗 氯 菊 酯 家 量 品 系 OCI- 
RO: 1979 年 采 自 北京 郊区 南口 ， 经 室内 用 和 氯 菊 醋 筛 选 
而 成 ， 与 SP 品系 相 比 ， 抗 性 已 达 11 522 倍 。 
1.2. 试剂 
1.2.1 ZEÑ: RARE, JEDE ULTRA S 
产品 ， 纯 度 为 99%; 毛 菊 浅 ， 上 海 联合 化 工厂 产 
品 ， 纯 度 为 90%。 
1.2.2 试剂 及 配制 ， (4-2- 产 乙 基 ) -1-1 ZIRIA 
酸 《Hepes)，Merck 产品 ; LEJE M, {JER ii 
利 精细 化 学 品 有 限 公 司 ; 2. s-— SEXE (PPO), 
Fluka 产品 1，4- 双 (CS. 基 -2-2 W) E 
CPOPOPO. Fluka 77 m; [WW Bt E RR Me ME OE 
(Nialamide). Sigma 产品 ， 聚 乙 二 醇 2000 ( PEG- 
2000)， 上 海 化 学 试剂 厂 ， 日 本 进口 分 装 ， 醋酸 纤 
维 素 滤 膜 (0.65 um), Millipore Co. Bedford. MA P” 
A: *H- 去 里 睛 上 腺 素 [D1-2-H- (N) Norepineph- 
rine Hydrochloride.? H-NE ]. 1.000Mci. NEN, Bos- 
ton» MA P^ mo Z ES. PÆ, NaCl. KCl. CaCL. 
MgCL 、 和 葡萄 糖 、 芒 糖 等 均 为 分 析 纯 : T8256 5 DVFEC 
放 液 配制 ， 参 考 Feng 等 《1992)。 
1.3 方法 
1.3.1 家 蝇 脑 突 触 体制 备 : 参照 冯 国 营 等 (1993) 
的 方法 并 进行 了 改进 。 取 羽化 4~ 5 天 的 家 蝇 成 虫 ， 
YE -20'€ FA% d1bg. HndedEmE im. WAH 4 
g D 10 倍 体积 的 0.25 mol/L, EIE Tris 缓冲 液 
《0.1 mol/L? 研磨 匀 浆 ， 尼 龙 纱 过 滤 除 去 残渣 。 取 
滤液 ，3 000 r/min 离心 10 min， 取 上 清 液 15 000 vw 
min 离心 30 min， 弃 去 上 清 液 ， 所 得 沉淀 物 用 6 mL 

















0.25 mol/L EIE Tris 缓冲 液 CpH 7.4) 再 悬浮 ， 轻 
轻 地 手动 匀 奖 ， 然 后 在 HACH HMAC CP 超速 离 
心机 25 000 r/min HÍT Ficoll 密度 梯度 离心 h [家 
RER mAH 4%. 1296. 20%% 2896 (WV), 
它 品 系 为 4%、12% 及 20% (WV) 的 其 糖 Tris 2X 
DR]. FJeS CUR rA II EH 12% 与 20% 界面 之 间 
的 悬浮 液 ， 按 1:3 (V/v) 用 0.1 mol/L Tris 缓冲 液 
稀释 ，10 000 r/min 离心 20 min， 弃 去 上 清 液 ， 取 出 
沉淀 物 ( 脑 神经 突 触 体 ;， 用 神经 递 质 释 放 洗 脱 缓 
冲 液 稀 释 为 2 mg 蛋白 /mL 左右 。 

1.3.2 体外 神经 递 质 释 放 和 数据 整理 计算 ， 参照 
Feng (1992) MEHE (1993) 的 方法 ， 每 组 
试验 重复 3 次 ， 每 次 处 理 重复 3 次 。 


2 结果 与 分 析 


2.1 用 KK* 去 极 化 作用 后 ， 不 同 品系 家 蝇 脑 突 触 
体 释 放 "H-NE 的 变化 

H Kt 去 极 化 作用 后 ， 敏 感 家 蝇 品 系 脑 突 触 体 
释放 ;H-NE 在 10 ~ 24 min 内 累积 释放 百分率 比 未 去 
RATHI. SMES = 2.4996. JURE ME 
生 在 14~ 18 min (图 1: A; TURSUS ZIEM A 
脑 突 触 体 增 加 的 释放 仅 为 站 = 1.32%， 加 强 释 放 的 
时 间 在 16 ~ 20 min 《图 1: B); 抗 氯 菊 醋 家 蝇 品 系 
增加 释放 仪 为 半 =1.22%， 释 放 峰 值 的 时 间 为 16 ~ 
20 min 《图 1: C)。 由 此 表明 用 K* 去 极 化 作用 后 ， 
敏感 品系 脑 突 触 体 释 放 神 经 递 质 H-NE EE DUIR SUM 
酯 家 蝇 品 系 和 抗 氯 菊 酯 家 量 品 系 增 加 ， 释 放 发 生 时 
间 比 抗 性 品系 星 ， 抗 性 品系 间 没 有 明显 差异 ， 加 强 
释放 的 值 也 基本 相似 ， 分 别 比 敏感 品系 下 降 47% 
和 51%。 说 明 2 个 抗 性 品系 对 由 K+ 引起 的 去 极 化 
作用 是 不 敏感 的 。 
2.2 省 氰 菊 酯 对 不 同 品系 家 蝇 脑 突 触 体 释放 ?H- 
NE 的 影响 

用 10 $ mol/L RAR BB TAE EE SP 品系 脑 突 触 
体 ， 同 样 用 K+ CSS molL) 去 极 化 后 ， 明 显 加 
58 H-NE 神经 递 质 的 释放 =4.49%， 比 对 照 C 
HRAMA) Em 80.3% 《图 2，A); 在 Del- 
R 品系 中 ， 用 同样 浓度 省 氛 菊 酯 预 处 理 脑 突 触 体 
IE H-NE KROSI D =1.67%, LESE RR 2B 4X 
提高 26.5% (Fd 2: B); 在 2C1-R 品系 中 ,?H-NE 的 
释放 增加 值 引 = 2.08%， 比 对 照 提高 70.5% (图 
2: C)。 这 些 结果 表明 在 K^ ERKURT. RA 
菊 酮 对 SP 和 2CLR 品系 脑 突 触 体 释 放 ;H-NE A H 
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图 1 K* 去 极 化 对 不 同 品系 家 量 脑 突 触 体 释 放 
“HNE 的 影响 
Fig. 1 Effect of K* pulsed-depolarization on ^ H-NE 
releases from synaptosomes in 
different strains of housefly 
A. 敏感 品系 susceptible strain (SP) 
B. DUR EUSEB I ZR deltamethrin-resistant strain ( Del-R) 
C. TUUS BB GR. permethrin-resistant strain C2CI-RO 


显 的 加 强 作 用 ， 而 在 Del-R mA TOS IR SU EB EU 
敏感 的 。 这 与 生物 测定 结果 Del-R 对 省 氰 菊 醋 的 高 
抗 性 有 关 。 
2.3 和 毛 菊 酯 对 不 同 品系 家 蝇 脑 突 触 体 释 放 ?H-NE 
的 影响 

当 用 10 ? mol/L 氯 菊 酯 预 处 理 SP 品系 脑 突 触 
fk. 用 K^ 去 极 化 后 ， 对 神经 递 质 ?H-NE 的 释放 增 
IMS = 2.53%， 与 对 照相 近 (图 3: A); Del-R 
品系 中 对 ?HNE 的 释放 影响 不 大 ， 其 释放 增加 值 Y 
= 1.38%， 与 对 照相 似 〈《 图 3: BO: 同样 ， 在 2CL- 
R 品系 中 ， 氧 菊 酯 对 ?H-NE 的 释放 无 加 强 作 用 《图 
3: C)。 由 此 表明 ， 家 蝇 对 氯 菊 醋 的 抗 性 与 神经 递 
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图 2 K-* 去 极 化 时 ， 涡 氰 菊 酯 《10 mo/L) 对 个 同 
hà A ZR FIRE fat POE PC H-NE 的 影响 
Fig. 2 Effect of deltamethrin (1075 mol/L) on ^ H-NE 
releases from synaptosomes in different strains of 
housefly during K* pulsed-depolarization 
A. 敏感 品系 susceptible strain (SP) 
B. MARHAM deltamethrin-resistant strain ( Del-R2 
C. MARMER permethrin-resistant strain (2CI- RO 


页 H-NE 释放 关系 不 大 ， 其 抗 性 机 制 尚 待 进一步 研 


究 。 
3 讨论 


Cammon 等 (1981) 根据 毒 理 作用 将 拟 除 虫 菊 
酷 分 为 两 大 类 。 第 1 类 是 天 然 拟 除虫菊 醋 和 所 有 不 
带 氨基 的 拟 除 虫 菊 醋 ， 又 称 I 型 拟 除 虫 菊 醋 ， 如 毛 
菊 栈 、 生 物 菊 醋 等。 第 2 类 是 所 有 带 氰 基 的 拟 除 虫 
W. E EHRE. RARE AEK 
KB. RAAT. RAE AIEA c Ag Ba SER] fF 
用 于 Na+ 通道 ， 但 它们 对 其 靶 标 位 点 的 作用 及 毒性 
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图 3 Kt 去 极 化 时 ， 毛 菊 酯 07 mo/L) 对 不 同 
品系 家 量 脑 突 触 体 释放 H-NE 的 影响 
Fig. 3 Effect of permethrin (10^? mol/L) on ^ H-NE 
releases from synaptosomes in different strains of 
housefly during K* pulsed-depolarization 
A. 敏感 品系 susceptible strain (SP) 
B. MARRE iR deltamethrin-resistant strain CDel-RO 
C. MAREMA permethrin-resistant strain (2CI-RO 


AEAA4FXEVRARSE 4. Rn T. ERRAT 
LÆ. Brook 等 (19872 YE K* 去 极 化 条 件 下 ， 比 较 
了 二 类 拟 除 虫 菊 醋 对 大 白鼠 脑 突 触 体 神经 递 质 ?H- 
NE 的 释放 影响 ， 结 果 表 明 演 氰 菊 酯 、 氰 戊 菊 本 
《型 》 可 大 大 加 强 神 经 递 质 H-NE 的 释放 ， 而 氯 
菊 楷 、 生 物 菊 栈 《 本 型， 对 ?HNE 的 释放 无 加 强 作 
用 ， 并 指出 了 拟 除虫菊 酷 的 毒性 与 加 强 神 经 递 质 释 
放 的 能 力 有 很 好 的 相关 性 。Feng 等 《1992〉 分 别 用 
抗 拟 除虫菊 酯 〈Kdqr0)》 和 敏感 家 量 品 系 作 为 研究 
材料 ， 同 样 在 敏感 家 蝇 品 系 中 发 现 溴 氰 菊 酮 可 加 
Z8 H-NE 的 释放 。 本 实验 用 10 ? mol/L 2858,28 EB TJI 
处 理 敏 感 家 晶 脑 突 触 体 后 ， 用 kK! 去 极 化 ,*H-NE 的 


释放 提高 了 80.390. Hj 10? mol/L 氧 菊 酮 处 理 ,?H- 
NE 释放 无 加 强 作 用 。 再 次 证 明了 [型 拟 除 虫 菊 酯 
可 明显 加 强 神 经 递 质 的 释放 ， 而 工 型 拟 除虫菊 酯 对 
神经 递 质 ?H-NE 的 释放 没有 影响 这 一 论点 。 

PATE (19900. BRHF C19872. F dE 
(1988. 19890. BEE% (1993. 1994) 曾 以 本 实 
验 室 饲养 的 SP、Del-R 和 2CLR 家 晤 品系 作为 材料 ， 
研究 了 对 溴 氰 菊 醋 和 和 毛 菊 醋 的 表皮 穿 透 、 羧 酸 酯 
酶 、 乙 酰 胆 碱 酯 酶 、 多 功能 氧化 酶 、ATP 酶 等 的 活 
性 ， 指 出 了 拟 除 虫 菊 酷 抗 性 的 代谢 机 制 。 汉 国 蓄 等 
(1997) 比较 研究 了 省 氰 菊 醋 对 上 述 三 个 家 蝇 品 系 
神经 究 触 体 释 放 神 经 递 质 ;H- 胆 碱 GH-Choline》 的 
影响 ， 结 果 证 明了 在 K 去 极 化 后 ，10 ”molL 省 
氰 菊 醋 可 加 强 敏感 家 网 品系 ;H- 胆 碱 的 释放 ， 比 对 
照 增 加 7.4 倍 ， 而 在 Del-R 品系 中 省 氰 菊 酯 的 浓度 
增加 到 10 * mol/L 时 也 不 能 增加 H- 胆 碱 的 释放 ， 
和 敏感 家 晶 品 系 相 比较 ， 溴 氛 菊 醋 引 起 ?3H-Choline 
释放 的 浓度 相差 至 少 在 1000 fU, E, RE RHIR CA 
酯 与 神经 弟 质 释放 和 钠 通 道 亲 和 性 降低 是 Del-R 高 
抗 的 主要 机 制 。 本 项 试验 结果 也 表明 在 K 去 极 化 
Hf. 10 ° mol/L RAR MEXT SP. Del-R 和 2CLR M 
系 脑 突 触 体 ;HNE 释放 的 加 强 作用 比 对 照 分 别提 高 
f 80.396. 26.5951 70.596. XX 5j Feng (1992) 
KARA. X — X UE BH ZRBROUE CAS ED ERIE 
要 机 制 是 与 钠 离 子 通道 亲 和 性 降低 ， 影 响 神 经 递 
WOH-NE 的 释放 。 而 同样 10 ? mol/L 2x 28i BENT Sit 
感 、Del-R 和 2CI-R 品系 脑 突 触 体 的 神经 递 质 ?H-NE 
均 无 明显 的 的 加 强 释 放 作 用 。 由 此 说 明了 Del-R 和 
2CLR 品系 对 氯 菊 酯 的 抗 性 与 此 无 关 。Bull (1992) 
报道 在 氯 菊 柄 抗 性 家 蝇 品 系 中 发 现在 神经 膜 上 钠 通 
道 的 密度 减少 ， 而 我 们 试验 的 Del-R 和 2CLR 对 所 
菊 酯 的 抗 性 是 否 与 神经 膜 上 钠 通道 密度 的 减少 有 
关 ， 这 还 需 进 一 步 证 实 。Rossignol (1991a. 1991b) 
报道 了 拟 除 虫 菊 酯 类 似 物 不 限制 在 钠 通道 重 白 上 的 
结合 ， 也 发 现 有 GTP- 结 合生 白 ， 昆 虫 对 拟 除 上 虫 菊 
酷 抗 性 有 可 能 与 GBCA 受 体 有 关 的 氯 离子 通道 有 
关 。 因 此 昆虫 对 氯 菊 醋 的 抗 性 是 否 与 氯 离子 通道 有 
关 还 待 进 一 步 研究 。 
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